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    Lo iodio è un micro-elemento fondamentale per il corretto funzionamento 
della tiroide in quanto è indispensabile per la sintesi degli ormoni tiroidei. Gli 
ormoni tiroidei e di conseguenza lo iodio, sono fondamentali durante l’intero 
arco della vita umana, svolgendo nel feto e nel bambino un ruolo primario 
nello sviluppo del SNC e scheletrico e nell’adulto intervenendo nella 
regolazione del metabolismo basale, lipidico, glucidico ed osseo e l’apparato 
cardiovascolare. La fonte principale di iodio per l’uomo è rappresentata dagli 
alimenti che tuttavia contengono un quantitativo variabile di iodio. La maggior 
parte dei cibi e bevande hanno concentrazioni di iodio piuttosto basse, tali da 
non soddisfare il fabbisogno giornaliero che è di 150 mcg/die nell’adulto e che 
aumenta durante la gravidanza e l’allattamento. Da ciò deriva l’importanza di 
correggere la carenza nutrizionale di iodio in modo da prevenire il gozzo 
endemico e tutti gli altri disordini ad essa correlati.  
Il metodo più semplice ed economico per incrementare l’apporto giornaliero 
di iodio, consiste nell’uso del sale iodato nell’alimentazione quotidiana ed è il 
metodo di iodo-profilassi più utilizzato nei paesi industrializzati. Nonostante 
l’indubbio miglioramento dell’apporto nutrizionale di iodio, in parte dovuto 
alle campagne sulla iodo-profilassi degli ultimi decenni, al miglioramento delle 
comunicazioni ed alla diversificazione alimentare, l’Italia è ancora caratterizzata 
da una carenza iodica di grado lieve. Anche se in alcune aree l’apporto iodico è 
da considerare adeguato o quasi adeguato, persistono aree in cui, sia per le 
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caratteristiche oro-geologiche, sia per l’isolamento della popolazione e per la 
scarsa informazione, sono tuttora presenti patologie tiroidee. Lo scopo del 
presente studio è stato quello di valutare, dopo 15 anni di iodo-profilassi su 
base volontaria, come si siano modificate la prevalenza e la distribuzione delle 
tireopatie in una piccola comunità di circa 2000 abitanti: Pescopagano (PZ), un 
paese dell’Appennino Lucano caratterizzato da carenza iodica di grado lieve-
moderato. Per le caratteristiche oro-geologiche del suo territorio, per il fatto di 
essere situato nell’entroterra a circa 1000m s. l. m. ed essendo una comunità 
abbastanza chiusa anche dal punto di vista genetico, rappresenta un caso 
esemplare per questo tipo di studi. All’epoca del primo studio, condotto 15 
anni fa su 1411 soggetti residenti, nessuno faceva uso di sale iodato. La 
prevalenza di gozzo era elevata nell’intera popolazione (46%) ed aumentava 
progressivamente con l’età. Il gozzo nodulare, assente nella popolazione 
infantile, raro nei giovani fino a 25 anni, aumentava progressivamente con l’età 
fino al 28,5% nei soggetti di 56-65 anni. Nel 2010, a distanza di 15 anni dallo 
studio precedente e dopo 5 anni dall’attuazione della Legge sulla iodorofilassi, 
è stato condotto un nuovo studio, utilizzando gli stessi criteri metodologici. I 
risultati mostrano che circa il 66% della popolazione usa regolarmente il sale 
iodato. L’escrezione urinaria di iodio, indice dell’apporto giornaliero di iodio di 
un individuo, è risultata significativamente più elevata (98 mcg/L) rispetto a 
quella osservata nella precedente indagine (55 mcg/L , p<0,0001).  Nella 
popolazione infantile e nei giovani adulti non è stato osservato alcun caso di 
gozzo. Gozzo nodulare è stato documentato solo in soggetti di età superiore a 
35 anni. 
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1.1 Lo iodio 
    Lo iodio (I2) dal greco iodes: violetto è un elemento che si ritrova in natura allo 
stato solido sotto forma di un solido nero bluastro che attraverso il processo 
di sublimazione sprigiona un gas di colore violetto dall’odore irritante. 
Lo iodio che viene metabolizzato si trova invece in natura sotto forma di 
composti molecolari a formare ad esempio i sali di ioduro/iodato o, essendo 
altamente volatile, come ione monovalente (I-). Proprio per la proprietà di 
essere volatile lo iodio è ubiquitario nell’ambiente che ci circonda: rocce, suolo, 
aria ed acqua sono alcuni esempi. A seguito però degli eventi climatici 
verificatisi nelle diverse ere geologiche, lo iodio è stato dilavato via dalla crosta 
terrestre per cui la quantità nel suolo, è scarsa in vaste aree del pianeta (Tab. 
1.1) (Koutras et al., 1980). Gli oceani ne rappresentano il deposito principale 
sia sotto forma di sali inorganici (ioduri e iodati di sodio) che in forma 
diatomica (I2) e monoatomica (I-); è dagli oceani che inizia il ciclo dello iodio 
(Fig. 1.1) per cui col processo di volatilizzazione dovuto ai raggi solari e le 
piogge, lo iodio si deposita, anche se in esigue quantità, nel suolo, negli 
alimenti, nell’aria etc.  
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AMBIENTE Contenuti iodio (µg/L o kg) 
Aria 1 
Aria marina 100 
Acqua dolce 5 
Acqua di mare  50 
Rocce ignee 500 
Suoli da rocce ignee 9000 
Rocce sedimentarie 1500 
Suoli da rocce 4000 
Rocce metamorfiche 1600 
Suoli da rocce 5000 
Tab. 1.1 Iodio nell’ambiente 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1.2 Tiroide ed ormoni tiroidei 
    Lo iodio è fondamentale nell’uomo per il corretto funzionamento della 
ghiandola tiroidea. La tiroide è situata nella parte frontale del collo e presenta 
una caratteristica forma a farfalla essendo costituita da due lobi separati da uno 
stretto ponte chiamato istmo. Nelle cellule follicolari della tiroide vengono 
prodotti gli ormoni tiroidei: tiroxina e triiodotironina (fig. 1.2) (Braverman et 
al., 2005). 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1.1 Ciclo dello iodio 
Fig. 1.2 Ormoni tiroidei 
TRIIODOTIRONINA TIROXINA 
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Gli ormoni tiroidei T3 e T4 vengono secreti dalla tiroide in risposta all’ormone 
ipofisario TSH (Thyroid Stimulating Hormone) che, a sua volta, è controllato 
dall’ormone ipotalamico TRH (Thyrotropin Releasing Hormone). La 
secrezione di TSH è controllata dall'ormone ipotalamico TRH e dal livello 
plasmatico degli ormoni tiroidei. Il TSH è quindi soggetto ad un duplice 
controllo: da un lato viene stimolato dal TRH prodotto dall’ipotalamo e 
dall'altro viene inibito dagli ormoni tiroidei che ha contribuito a produrre 
(Dunn and Van Der Haar, 1990). 
In figura 1.3 è mostrato l’asse Ipotalamo-Ipofisi-Tiroideo. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Diversi e vari sono gli effetti svolti dagli ormoni tiroidei all’interno 
dell’organismo. Attraverso il flusso sanguigno essi raggiungono i vari organi 
dove espletano le loro funzioni, in particolare nel bambino sono indispensabili 
per: 
- Lo sviluppo cerebrale del feto e del neonato 
- Lo sviluppo scheletrico fetale  
- L’accrescimento corporeo  
- La maturazione dei vari organi e apparati 
Nell’adulto regolano l’attività metabolica di vari organi e tessuti in particolare: 
- Hanno azione termogenetica  
Fig. 1.3 Asse Ipotalamo-Ipofisi-Tiroideo 
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- Regolano il metabolismo glucidico  
- Intervengono nella lipolisi e nella lipogenesi  
- Regolano la sintesi proteica  
- Hanno effetti sul sistema cardiovascolare 
 
1.3 Patologie tiroidee  
    La carenza nutrizionale di iodio è ancora uno dei più importanti problemi di 
salute pubblica mondiale (Timmer, 2012), non solo nei paesi in via di sviluppo, 
ma anche in quelli industrializzati (Vitti at al., 2003; Aghini-Lombardi et al., 
2002; Aghini-Lombardi et al., 2003). La carenza nutrizionale di iodio è causa di 
molteplici disordini morbosi oltre al gozzo endemico, conosciuti come “Iodine 
Deficency Disorders” (IDD) tra cui il cretinismo endemico e altri deficit 
neuropsicologici, l’ipotiroidismo con o senza difetto dell’accrescimento, 
l’aumentata frequenza di aborti, e mortalità infantile. Ad oggi due miliardi di 
persone nel mondo, dei quali un terzo di bambini in età scolare, sono ancora 
esposti alle conseguenze di un un apporto iodico insufficiente (Zimmermann, 
2009; Perrine et al., 2010; WHO 1994; Fenzi et al., 1990; Vermiglio et al., 
2004). E’ stimato che circa il 29% della popolazione mondiale viva in aree con 
carenza iodica. In figura 1.4 è mostrato lo stato di nutrizione iodica nel mondo 
(Pearce EN et al., 2013) 
 
 
 
 
 
 
 
 
Fig. 1.4 Stato di nutrizione iodica nel mondo 
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In diversi studi di popolazione è stato dimostrato come il diverso apporto di 
iodio influisca sul pattern tiroideo (Laurberg et al.,2001).  
Le principali alterazioni funzionali tiroidee si presentano sotto forma di 
ipertiroidismo o ipotiroidismo, in entrambi i casi si può avere il gozzo. 
Il gozzo è la più comune conseguenza della carenza iodica nell’adulto. Col 
termine gozzo si intende l’aumento di dimensioni della tiroide non dovuto a 
patologie autoimmuni o neoplasie maligne e associato ad una normale 
funzione tiroidea. L’aumento diffuso della tiroide in assenza di noduli (gozzo 
diffuso non tossico) è frequente, ma raramente costituisce un problema 
clinico. La forma che più frequentemente giunge all’attenzione del medico è il 
gozzo uni/multinodulare (gozzo nodulare non tossico). Nelle aree iodocarenti, 
il gozzo nodulare viene riscontrato con maggior prevalenza nei soggetti più 
anziani mentre il gozzo diffuso si osserva più frequentemente nei soggetti più 
giovani. 
La persistenza della carenza iodica determina l’evoluzione del gozzo da diffuso 
a nodulare.  
I noduli possono avere un diverso atteggiamento funzionale dipendente dalle 
cellule follicolari tiroidee che li costituiscono. Secondo la teoria di Studer, 
alcuni cloni cellulari hanno una elevata capacità di metabolizzare lo iodio 
(aumento della captazione ed organificazione), altre hanno un metabolismo 
iodico più lento. Le cellule del primo tipo in seguito a proliferazione danno 
origine a noduli funzionanti e capaci di concentrare attivamente lo iodio alla 
tireoscintigrafia (noduli caldi). L’aumento di questi cloni cellulari può causare 
un’aumentata produzione ormonale, inizialmente modesta, che si caratterizza 
per la presenza di ormoni tiroidei circolanti nei limiti della norma e TSH 
soppresso (ipertiroidismo subclinico). L’ulteriore aumento della produzione 
ormonale porta allo sviluppo di ipertiroidismo clinico, in cui oltre alla 
riduzione del TSH circolante si associa l’aumento dei valori degli ormoni 
tiroidei (Stanbury JB. et al. 1998; Laurberg P. et al. 2000). La funzione della 
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ghiandola tiroidea può essere normale (eutiroidea) o alterata 
(iper/ipofunzionante) (Ermans, 1969). 
L’ipertiroidismo si manifesta quando la tiroide funziona in modo eccessivo 
rilasciando più ormoni nel circolo sanguigno. L’ipertiroidismo può essere 
causato da numerosi fattori: 
- Morbo di Basedow 
- Inappropriata secrezione di TSH  
- Secrezioni tumorali di fattori TSH simili 
- Tumori ovarici o dalla metastasi di tumori tiroidei differenziati 
- Gozzo o nodulo iperfunzionante 
- Assunzione eccessiva di ormone tiroideo 
L’ipotiroidismo si sviluppa quando gli ormoni tiroidei sono insufficienti. 
Fortunatamente in Italia la carenza iodica non è così grave da causare 
l’ipotiroidsmo che può essere causato anche da altri fattori: 
- Se si è sottoposti a radiazioni (radio-iodio)  
- Malattie metaboliche da accumulo 
- Presenza di una carenza o eccesso di iodio 
- Lesioni dell’ipotalamo 
Questa patologia è variamente influenzata da fattori genetici ed ambientali, tra 
i quali la carenza di iodio. 
Altre patologie tiroidee sono rappresentate dalle forme autoimmuni come la 
tiroidite di Hashimoto di cui poco si conosce sulle cause che le originano. 
Colpisce in percentuale più elevata la popolazione femminile (5-15%) rispetto 
a quella maschile (1-5%), aumentando di frequenza, in particolare nelle donne, 
col progredire dell'età. Un'altra forma di patologia tiroidea transitoria 
femminile è la tiroidite post-partum. Si presenta nel 5-9% per cento delle 
donne subito dopo aver partorito ed è di solito una condizione transitoria. 
Nei paesi in cui l’apporto iodico è insufficiente la patologia più diffusa è 
l’ipertiroidismo non autoimmune essendo la naturale evoluzione dello sviluppo 
del gozzo nodulare con autonomia funzionale. Altri studi condotti in 
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Danimarca, Gran Bretagna e Finlandia hanno evidenziato d’altra parte come 
sia più alta la frequenza di autoimmunità tiroidea e ipotiroidismo in aree con 
apporto iodico più elevato rispetto ad aree iodo-carenti (Vanderpump et al., 
1995; Laurberg et al., 1998). Altri studi condotti in Danimarca hanno mostrato 
un’aumentata incidenza di ipotiroidismo e anticorpi tiroidei dopo l’inizio di 
programmi di iodo-profilassi (Pedersen et al., 2007; Pedersen et al., 2011).   
In Svizzera è stato osservato un aumento transitorio della frequenza di gozzo 
nodulare tossico a seguito di un piccolo aumento di iodio al sale (Burgi et al., 
1998).  
Comunque sia è importante sottolineare come gli effetti avversi possano essere 
evitati con un adeguato controllo e monitoraggio della supplementazione 
iodica. Ci sono evidenze che confermano chiaramente come i benefici di una 
corretta iodoprofilassi prevalgano sui rischi della supplementazione con iodio 
(Breverman, 1998; Delange, 1998). 
 
1.4 Fonti alimentari dello iodio 
    La principale fonte di iodio in natura è rappresentata dagli alimenti. Il 
contenuto di iodio è comunque estremamente variabile nei diversi alimenti. 
Le concentrazioni più elevate si riscontrano nel pesce di mare e nei molluschi e 
crostacei, che contengono in media da 50 a 100 mcg di iodio per 100 g (può 
variare 10 a 300 mcg per 100 g); gli altri alimenti di origine animale: carne, latte 
e derivati contengono in media da 10 a 50 mcg per 100 g; i prodotti vegetali 
contengono meno di 3 mcg (Haldimann et al., 2005; Schöne et al., 2009). I 
valori più elevati si trovano nei cereali, seguiti dai legumi e dalle altre verdure 
ed infine dalla frutta. 
All’interno di ciascuna categoria le variazioni possono essere comunque molto 
ampie, dal momento che la localizzazione geografica influenza notevolmente il 
contenuto di iodio.  
Oltre agli alimenti contribuiscono all’apporto iodico anche l’aria che 
respiriamo (0,5 mcg/die), l’acqua (8-30 mcg/1,5-2L), gli integratori dietetici 
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(150 mcg/die), i mezzi di contrasto radiografici, i farmaci ad uso topico o 
sistemico, gli antisettici, etc. 
 
1.5 Sale iodato e iodo-profilassi 
    Studi basati sulla misura della captazione e del turnover giornalieri dello iodio 
hanno stabilito la quantità di iodio necessaria in base alle differenze di età e 
condizioni fisiologiche (ICCIDD 2008, UNICEF Report 2008 e 
WHO/ICCIDD/UNICEF 2001. Assessment of IDD and monitoring of their  
elimination) (Tabella 1.2). 
 
Fabbisogno giornaliero di iodio 
Bambini fino a 6 anni 90 mcg/L 
Bambini in età scolare (7-12 anni) 120 mcg/L 
Adulti 150 mcg/L 
Donne in gravidanza e allattamento 250 mg/L 
Tab. 1.2 Fabbisogno giornaliero di iodio nella popolazione  
 
Il concilio internazionale per il controllo dei disordini da iodo-carenza 
(International Council for the Control of Iodine Deficiency Disorders, 
ICCIDD) insieme all’organizzazione mondiale della sanità (World Health 
Organization, WHO) indicano la fortificazione del sale da cucina con 
ioduro/iodato come la strategia più efficace per il controllo dei disordini da 
iodo-carenza (WHO, 2007), l’efficacia di tale strategia è stata anche verificata 
nel contrastare i disturbi tiroidei (Zimmermann 2009, Baltisberg et al., 1995). 
Inoltre il sale da cucina rappresenta il mezzo più semplice ed economico che 
viene utilizzato nell’alimentazione quotidiana, è privo di effetti collaterali ad 
eccezione del possibile transitorio incremento di nuovi casi di ipertiroidismo 
indotto da iodio, fenomeno di per sé scarsamente rilevante rispetto 
all’indiscussa efficacia della correzione della carenza iodica. 
Il sale in vendita attualmente viene addizionato con 30 ppm di iodio (30mg di 
iodato di potassio per kg di sale) in accordo con la legge italiana e della 
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maggior parte dei paesi europei. L’attuazione della profilassi iodica con sale 
iodato non è in contrapposizione con la campagna a favore della riduzione del 
consumo di sale per la prevenzione dell’ipertensione e delle malattia 
cardiovascolari. Infatti la quantità di iodio aggiunto al sale da cucina consente 
un apporto iodico adeguato con un consumo di sale contenuto nei limiti 
consigliati dai cardiologi e dai nutrizionisti. 
Nonostante l’indubbio miglioramento dell’apporto nutrizionale di iodio, in 
parte dovuto alle campagne sulla iodo-profilassi degli ultimi decenni, al 
miglioramento delle comunicazioni ed alla diversificazione alimentare, l’Italia è 
ancora caratterizzata da una carenza iodica di grado lieve. 
 
1.6 Indicatori di apporto iodico 
    I metodi per accertare lo stato di nutrizione iodica di una popolazione sono:  
- Prevalenza di gozzo 
- Escrezione urinaria di iodio o ioduria (EUI) 
- TSH sierico nei neonati 
- Tireoglobulina sierica 
 
L’escrezione urinaria di iodio è un indicatore affidabile di apporto iodico in 
una popolazione dal momento che più del 90% dello iodio introdotto con la 
dieta viene eliminato nelle urine. La sua determinazione è direttamente 
correlata con la frequenza di gozzo e dei disordini da carenza iodica. La ioduria 
fornisce un’adeguata valutazione della nutrizione iodica “recente” di una 
popolazione ed è attualmente l’indice di scelta per la classificazione del grado 
di carenza iodica e per il monitoraggio della sua correzione. 
Le dimensioni della ghiandola tiroidea sono inversamente proporzionali 
all’apporto iodico e la prevalenza di gozzo è un indice di un grado di carenza 
iodica di “lunga durata”. Si definisce gozzo un volume tiroideo superiore al 
97° percentile stabilito in base a sesso, età e superficie corporea in una 
popolazione che vive in condizioni di adeguato apporto iodico. 
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Tradizionalmente le dimensioni del gozzo vengono valutate mediante 
l’ispezione e la palpazione, tuttavia l’ecografia fornisce un metodo di 
valutazione del volume tiroideo più preciso e obiettivo. 
Nelle aree endemiche il TSH sierico neonatale è frequentemente elevato in 
quanto rappresenta un meccanismo di compensazione allo stato di carenza 
iodica. L’elevato valore del TSH neonatale è il migliore indicatore predittivo di 
danno cerebrale e di compromissione dello sviluppo intellettivo. Lo screening 
sistematico del ipotiroidismo congenito è utilizzato per valutare lo stato iodico 
di una popolazione per monitorare i programmi di supplementazione iodica. 
Un valore di TSH >5mU/L in un campione di sangue raccolto 3-4 giorni 
dopo la nascita, persistente per settimane, in più del 3% dei neonati indica 
stato di carenza iodica nella popolazione (Delange, 1998). 
La tireoglobulina è la proteina più abbondante all’interno della ghiandola 
tiroidea, i livelli di tireoglobulina sierica, in condizioni di carenza iodica, sono 
più alti che in condizioni di iodo-sufficienza (come conseguenza dello stimolo 
del TSH e della più alta frequenza di gozzo) e si riducono rapidamente dopo 
iodoprofilassi (WHO, 2007). 
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    Pescopagano è un paese rurale di circa 2000 abitanti situato nel sud Italia 
nell’entroterra della Basilicata a circa 1000m s.l.m.. Essendo una zona 
caratterizzata da carenza iodica di grado lieve-moderato e relativamente isolata, 
in cui i fattori genetici ed ambientali non hanno subito sostanziali cambiamenti 
negli anni, nel 1995 è stato scelto per valutare lo stato di nutrizione iodica della 
popolazione. L’indagine epidemiologica condotta con il coinvolgimento sia 
delle autorità locali (amministrative, sanitarie e scolastiche) che dell’equipe di 
esperti del Dipartimento di Endocrinologia dell’Università di Pisa aveva 
documentato la distribuzione e la prevalenza delle diverse tireopatie dovute a 
carenza nutrizionale di iodio. Contestualmente la popolazione era stata resa 
consapevole delle conseguenze patologiche indotte dalla carenza iodica e 
sensibilizzata all’uso di sale iodato.  
Nel 2010, dopo 15 anni di iodo-profilassi su base volontaria, e dopo 5 anni 
dall’attuazione della Legge sulla iodo-profilassi, è stata condotta una nuova 
indagine, utilizzando gli stessi criteri metodologici. 
Scopo della presente tesi è stato quello di confrontare i risultati delle due 
indagini epidemiologiche per verificare se la supplementazione iodica abbia 
modificato lo spettro delle patologie tiroidee nella popolazione esaminata e di 
valutare come fosse variato il pattern tiroideo della popolazione (molti soggetti 
SCOPO DELLA TESI 
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erano gli stessi del 1995) rispetto alle patologie e ai benefici del consumo di 
sale iodato. 
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3.1 Descrizione dei soggetti 
    L’indagine epidemiologica è stata condotta a Pescopagano, un paese 
dell’Appennino Lucano, situato a 954 m s.l.m. Nel 2010 i residenti erano 2045, 
897 dei quali non hanno risposto a due chiamate consecutive per partecipare 
all’indagine. Al momento dell’indagine il numero delle donne incinta e in 
allattamento era esiguo, pertanto sono state escluse dallo studio. Dei 1148 
soggetti che hanno partecipato all’indagine (56,1% della popolazione totale) 
83, di cui 39 maschi e 44 femmine, avevano un’età compresa tra 1 e 14 anni, 
rappresentando il 40,6% della popolazione di questa fascia di età. 1065 
soggetti, di cui 429 maschi e 636 femmine, avevano un’età superiore a 15 anni, 
rappresentando il 57,8% della popolazione di questa fascia di età e considerata 
globalmente come popolazione adulta. 
La popolazione di età superiore a 15 anni è stata ulteriormente suddivisa in 
fasce di età (Tab. 3.1). 
 
 
 
 
 
 
           SOGGETTI E METODI 
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Popolazione nel 2010 esaminata per fasce di età 
15-25 anni 156 soggetti 
26-35 anni 157 soggetti 
36-45 anni 183 soggetti 
46-55 anni 185 soggetti 
56-65 anni 186 soggetti 
66-75 anni 112 soggetti 
>75 anni 86 soggetti 
Tab. 3.1 Popolazione che ha partecipato all’indagine 
epidemiologica nel 2010 suddivisa per fasce di età 
 
Per ogni individuo è stato compilato un questionario per raccogliere le 
informazioni anamnestiche personali e familiari relative alle patologie tiroidee, 
all’utilizzo o meno di levotiroxina (L-T4) o farmaci che potessero interferire 
con la funzione tiroidea. Sono state anche valutate le abitudini alimentari ed il 
consumo o meno di sale iodato. 
I risultati ottenuti sono stai poi comparati con quelli dell’indagine precedente 
condotta nel 1995 (Aghini-Lombardi et al., 1999). All’epoca i soggetti 
esaminati erano stati 1411 di cui: 419 soggetti (215 maschi e 204 femmine) di 
età compresa tra 1 e 14 anni, rappresentanti il 94,1% degli individui in questa 
fascia di età; 992 soggetti di età superiore ai 15 anni (573 femmine e 419 
maschi) rappresentanti il 72,5% di questa fascia di età. La popolazione adulta 
era stata ulteriormente suddivisa in fasce di età (Tab. 3.2). 
505 soggetti hanno partecipato ad entrambe le indagini. 
 
 
Popolazione nel 1995 esaminata per fasce di età 
15-25 anni 193 soggetti 
26-35 anni 194 soggetti 
36-45 anni 204 soggetti 
46-55 anni 140 soggetti 
56-65 anni 130 soggetti 
66-75 anni 79 soggetti 
>75 anni 52 soggetti 
Tab. 3.2 Popolazione che ha partecipato all’indagine 
epidemiologica nel 1995 suddivisa per fasce di età 
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3.2 Descrizione dei metodi 
3.2.1 Ecografia tiroidea 
    L’ecografia tiroidea è stata eseguita utilizzando un apparecchio 
portatile (Esaote; Biomedica, Firenze) con sonda lineare con frequenza 
dai 7,5 ai 10 MHz. I pazienti sono stati esaminati in posizione supina 
con collo iper-esteso. 
Il volume tiroideo è stato calcolato in accordo con il modello 
dell’ellissoide di rotazione: larghezza x lunghezza x spessore x 0,52 per 
ogni lobo. Per escludere la variabilità legata all’operatore, l’esame è stato 
eseguito soltanto da due persone. La variabilità della misurazione del 
volume tiroideo è risultata inferiore al 10%, come era già stato valutato 
anche in lavori precedenti (Vitti et al., 1994). 
 
3.2.2 Escrezione urinaria di iodio 
    Sono stati raccolti campioni urinari da tutti i soggetti esaminati. Ad 
ogni campione urinario è stato assegnato un numero progressivo. Delle 
1148 urine raccolte ne sono state dosate 453 selezionate in modo 
random. Il numero di campioni da analizzare è stato determinato 
prendendo in considerazione il fatto che 500 campioni 
rappresenterebbe il quantitativo ideale per stimare la ioduria della 
popolazione in esame con un intervallo di confidenza del 95% e un 
range di precisione di ±5% (Andersen et al., 2008). La ioduria è stata 
analizzata con metodo colorimetrico in linea con la reazione di Sandell-
Kolthoff utilizzando l’apparecchio Autoanalyzer III (Technicon, Rome, 
Italy) (Dunn et al., 1993). I risultati sono stati calcolati come mcg/L di 
urina e espressi come mediana e range interquartile (IR). 
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3.2.3 Test di funzionalità tiroidea 
    Nel 2010 il TSH (ormone tireostimolante) sierico è stato misurato 
con la metodica immunometrica in chemioluminescenza (Immulite 
2000; Siemens, Llanberis, United Kingdom). Il range di normalità 
determinato su 127 soggetti sani di età compresa tra 15 e 75 anni era 
0,4-3,4 mcU/ml. Nel 1995 il TSH era stato misurato con la metodica 
immunoradiometrica (Gamma Coat 125I; Incstar Corp, Stillwater, MN) 
(Aghini-Lombardi et al., 1999). 
FT3 e FT4 liberi (FreeT3 e FreeT4) sono stati misurati con la metodica 
a immunofluorescenza (Vitros Ortho-Clinical Diagnostics, Rochester, 
New York). I range di normalità per FT3 sono di 2,7-5,7 pg/ml e per 
FT4 sono di 7-17 pg/ml valutati su una popolazione di 329 soggetti 
sani (Querci et al., 2011). Nel 1995 FT3 e FT4 erano stati misurati con 
metodica RIA (Radio immuno assay) (FT4 Liso-Phase kit e FT3 Liso-
Phase kit, Technogenetics, Milano); i ranges di normalità per FT4 sono 
6,5-18 pg/ml e per FT3 sono 2,9-5,5 pg/ml. 
Gli anticorpi anti-tiroide (TAbs): antitireoglobulina (AbTg) e 
antiperossidasi (AbTPO) nel 2010 sono stati misurati con sistema 
immunometrico automatizzato (AIA-Pack TgAb e TPOAb, TOSOH, 
Tokyo, Giappone) espressi come Unità/ml (U/ml). I valori normali si 
ritengono quelli al di sotto di 30 U/ml per AbTg e al di sotto di 10 
U/ml per AbTPO. Nel 1995 gli anticorpi anti-tiroide erano stati valutati 
con il metodo dell’agglutinazione (Serodia-AMC; Fujirebio, Inc, Tokyo, 
Giappone). 
 
3.2.4 Criteri diagnostici di patologia tiroidea 
    In entrambe le indagini condotte nel 1995 e nel 2010, per definire le 
patologie tiroidee, sono stati utilizzati gli stessi criteri diagnostici. In 
particolare i soggetti sono stati valutati per: 
1.Tiroidite di Hashimoto (HT) 
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2.Morbo di Basedow 
3.Gozzo (diffuso o nodulare) 
4. Autonomia funzionale tiroidea 
5. Ipertoroidismo non-autoimmune 
6. Soggetti normali 
 
1.Tiroidite di Hashimoto 
    La tiroidite di Hashimoto include i soggetti con le seguenti 
caratteristiche: 
1-ipotiroidismo e auto-anticorpi positivi 
2-eutiroidismo e alto titolo di auto-anticorpi (>100 U/ml per AbTg e 
AbTPO) 
3-eutiroidismo, valori anticorpali non misurabile o basso, 
ipoecogenicità tiroidea rilevata all’esame ecografico 
I soggetti eutiroidei con anticorpi positivi e normale pattern ecografico 
non sono stati inclusi in questo gruppo. 
2.Morbo di Basedow 
    Include soggetti con ipertiroidismo (trattato o meno con 
metimazolo), con o senza oftalmopatia, positività degli anticorpi AbTg 
ed Anti TPO e/o anticorpi anti-recettore del TSH ed una 
ipoecogenicità della tiroide risultante alla ecografia. Sono stati inclusi in 
questo gruppo anche i pazienti con precedente diagnosi di Morbo di 
Basedow (con gozzo diffuso o nodulare), trattati con tiroidectomia 
totale o sottoposti a terapia radiometabolica con I131.  
La diagnosi di gozzo riguardava un volume tiroideo, valutato con 
ecografia, superiore a 2 deviazioni standard, rispetto alla media per età e 
sesso nei bambini. Negli adulti è stato considerato gozzo un volume 
tiroideo superiore a 18 ml nei maschi e a 13 ml nelle femmine. Sono 
stati valutati anche dimensioni e pattern ecografico dei noduli. I soggetti 
con gozzo, normale pattern ecografico e TgAb e/o TPOAb  positivi 
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(non inclusi nel gruppo con tiroidite di Hashimoto) sono stati inclusi in 
questo gruppo. 
 
4. Autonomia funzionale tiroidea 
    Questo gruppo include soggetti con concentrazioni normali degli 
ormoni tiroidei (FT3 e FT4) e concentrazioni di TSH <0,4 mU/l, 
esclusi quelli in trattamento con L-T4.  
 
5. Ipertiroideismo non-autoimmune 
    Tutti i soggetti ipertiroidei con iperfunzionalità dei noduli tiroidei 
valutati con scintigrafia e soggetti ipertiroidei con gozzo nodulare non 
inclusi nei criteri diagnostici del Morbo di Basedow 
 
3.2.5 Analisi statistica 
    Sono stati utilizzati test parametrici e non parametrici per la 
significatività statistica con p<0.05 (Test chi-quadro, Test di Fischer 
esatto, test U di Mann-Whitney). 
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4.1 Dati anamnestici (questionario) 
    Nella prima indagine epidemiologica nessuna delle persone reclutate e 
intervistate faceva uso di sale iodato, mentre nell’indagine del 2010 757 
soggetti, dei 1148 esaminati, (il 65,9%) hanno dichiarato di usare il sale iodato 
quotidianamente, 304 soggetti (26,4%) hanno dichiarato di non usarlo e 86 
soggetti (il 7,6%) non hanno risposto alla domanda o hanno fornito un dato 
incongruente rispetto alle risposte del resto della loro famiglia. 
Dei 1148 soggetti esaminati 80 hanno dichiarato di essere sotto trattamento 
con L-tiroxina (43 per gozzo nodulare, 32 per tiroidite cronica autoimmune in 
ipotiroidismo e 5 con gozzo nodulare tossico o morbo di Basedow dopo 
tiroidectomia o trattamento con iodio 131); 4 invece hanno dichiarato di avere 
ipertiroidismo (3 con morbo di Basedow e uno con gozzo nodulare tossico) in 
terapia con metimazolo. 
 
4.2 Escrezione urinaria di iodio 
    Il confronto tra l’escrezione urinaria di iodio (ioduria) del 1995 e quella del 
2010 è riportata nel grafico 4.1. Nel 2010 la ioduria è risultata 
significativamente più alta (mediana 98,0 mcg/L con valore minimo 58,0 e 
massimo 159,5 mcg/L) rispetto al 1995 (mediana 55,0 mcg/L con valore 
minimo 35,9 e massimo 99,1 mcg/L) con p<0,0001. 
          RISULTATI 
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4.3 Gozzo 
    La prevalenza di gozzo (diffuso e nodulare) è risultata più bassa nel 2010 
(266 di 1148, 23,2%) rispetto al 1995 (650 di 1411, 46,1%, p<0,0001). Ciò è 
principalmente dovuto alla drastica diminuzione del gozzo diffuso, riscontrato 
in 118 casi su 1148 nel 2010 (10,3%) rispetto ai 480 casi nel 1995 (34,0% 
p<0,0001). Nel 2010 in nessuno degli 83 bambini esaminati è stato riscontrato 
gozzo diffuso, mentre nel 1995 nella stessa classe di età 65 bambini su 419 
presentavano gozzo diffuso (15,5%). La prevalenza di gozzo diffuso aumenta 
progressivamente con l’età, ciò si evidenzia in entrambe le indagini ma nel 
2010 rispetto al 1995 si ha una prevalenza decisamente più bassa in ogni classe 
di età (Grafico 4.2) 
 
 
 
 
 
 
Grafico 4.1. Iodurie misurate nel 1995 
(n=1186) e nel 2010 (n=453). Risultati 
sono riportati come valori mediani (linea 
nera) Nei box i valori dal 25° al 75° 
percentile, nei baffi dal 10° al 90° 
percentile. 
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La prevalenza generale di gozzo nodulare non è risultata significativamente 
diversa nel 2010 (148 su 1148, 12,9%) rispetto al 1995 (172 su 1411, 12,2%, 
p=0,59). Quando è stato valutato il gozzo nodulare per classi di età, è stata 
riscontrata una prevalenza di gozzo nodulare più bassa nelle fasce di età al di 
sotto di 25 anni sia nel 2010 che nel 1995. Nella classe di età dai 26 ai 35 anni 
la prevalenza è risultata statisticamente più bassa nel 2010 rispetto al 1995 (6 
su 157, 3,8% vs 22 su 194, 11,3%, p<0,001). Nessuna differenza è stata 
osservata nelle classi di età al di sopra dei 36 anni (Grafico 4.3). 
 
 
 
 
Grafico 4.2. Prevalenza di gozzo diffuso nei residenti a 
Pescopagano suddivisi per fasce di età nel 1995 (colonne 
bianche) e nel 2010 (colonne grigie). 
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4.4 Autonomia funzionale tiroidea 
    La prevalenza totale di autonomia funzionale tiroidea non è risultata 
significativamente differente nelle due indagini (54 su 1148, 4,7% nel 2010 e 67 
su 1411, 4,7% nel 1995). Tuttavia ciò che emerge è la diminuzione 
dell’autonomia funzionale tiroidea nei soggetti più giovani (<45 anni) nel 2010 
rispetto al 1995 (3 su 579, 0,5% vs 25 su 1010, 2,5%, Grafico 4.4). 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
Grafico 4.3. Prevalenza di gozzo nodulare nei residenti a 
Pescopagano suddivisi per fasce di età nel 1995 (colonne 
bianche) e nel 2010 (colonne grigie). 
Grafico 4.4. Prevalenza di autonomia funzionale tiroidea 
nei residenti a Pescopagano suddivisi per età nel 1995 
(colonne bianche) e nel 2010 (colonne grigie). 
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4.5 Ipertiroidismo 
    Come riportato in Tabella 4.1, la frequenza di ipertiroidismo manifesto non 
è risultata statisticamente differente nelle due indagini (18 su 1148, 1,6% nel 
2010 vs 29 su 1411, 2,1% nel 1995, p=0,36). Il morbo di Basedow nel 2010 è 
stato rilevato in 9 casi su 1148 soggetti, lo 0,8% di questi 5 non eseguiva alcuna 
terapia, 3 soggetti assumevano metimazolo ed 1 era stato sottoposto a terapia 
radio-metabolica con I131. Nel 1995 i soggetti con morbo di Basedow erano 
risultati 9 su 1411, lo 0,6% tutti non trattati. 
La frequenza generale di ipertiroidismo non autoimmune non è risultata 
significativamente diversa nelle due indagini (9 di 1148, 0,8% nel 2010 e 20 su 
1411, 1,4% nel 1995 p=0,13). 
Nei soggetti suddivisi per fasce di età la frequenza del gozzo 
nodulare/adenoma tossico è risultata significativamente più bassa nel 2010 
rispetto al 1995 nei soggetti di età superiore ai 45 anni (8 su 569, 1,4% vs 18 su 
401, 4,5%, p=0,3); mentre nei soggetti più giovani (<45 anni) non sono state 
riscontrate differenze tra le due indagini (1 su 579, 0,2% vs 2 su 1010, 0,2%, 
p=0,91), (Grafico 4.5). 
 
 
Ipertiroidismo 
 1995 2010  
 Soggetti, n % Soggetti, n % p 
Morbo di Grave 9 0,6 9 0,8 NS 
Ipertiroidismo 
non 
autoimmune 
20 1,4 9 0,8 0,13 
Totale 29 2,1 18 1,6 0,37 
NS: non significativo 
Tab.4.1 Frequenze per patologia e totali dell’ipertiroidismo nelle popolazioni del 2010 e del 1995 
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4.6 Ipotiroidismo 
    Nel 2010 l’ipotiroidismo manifesto è stato diagnosticato in 2 soggetti e 
l’ipotiroidismo sub-clinico in 23 soggetti. Inoltre 32 soggetti con tiroidite 
cronica autoimmune erano in trattamento con L-tiroxina. Di questi 32 
soggetti, 6 erano ancora lievemente ipotiroidei in terapia con L-T4. 
Considerando anche gli ipotiroidei, la prevalenza generale di ipotiroidismo nel 
2010 era di 57 casi su 1148 soggetti (5,0%), significativamente più elevata 
rispetto alla prevalenza riscontrata nel 1995 (40 su 1411, 2,8%, p=0,005) 
(Tabella 4.2). Nel 1995 dei 40 soggetti ipotiroidei nessuno era in terapia con L-
T4, di questi 38 (95%) presentavano un ipotiroidismo sub-clinico e due (5,0%) 
un ipotiroidismo manifesto. 
Quando sono state prese in esame le diverse fasce di età, nei soggetti di età 
superiore a 45 anni non sono state osservate differenze significative per 
quanto riguarda l’ipotiroidismo tra l’indagine del 2010 e quella del 1995 (50 su 
1065, 4,7% vs 40 su 992, 4%, p=0,46); nei soggetti di età inferiore a 45 anni 
invece è aumentata significativamente la frequenza dell’ipotiroidismo 
subclinico non trattato nella popolazione del 2010 rispetto a quella del 1995 (7 
Grafico 4.5. Prevalenza di ipertiroidismo non 
autoimmune nei residenti a Pescopagano suddivisi per 
età nel 1995 (colonne bianche) e nel 2010 (colonne 
grigie). 
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su 83, 8,4% vs o su 419, 0,0%, p<0,0001). Dei 7 soggetti esaminati nel 2010 
con ipotiroidismo, 3 avevano tiroidite cronica autoimmune e 4 presentavano 
un lieve aumento del TSH con anticorpi (TAb) negativi e una tiroide normale 
alla ecografia. Nessuna differenza è stata riscontrata in nei soggetti non trattati 
con ipotiroidismo manifesto (2 su 1148, 0,17% nel 2010 vs 2 su 1411, 0,14% 
nel 1995). 
 
Ipotiroidismo 
 1995 2010  
Età Soggetti, n % Soggetti, n % p 
<15 0/419 0,0 7/83 8,4 <0,0001 
≥15 40/992 4,0 50/1065 4,7 NS 
Totale 40/1411 2,8 57/1148 5,0 0,005 
NS: non significativo 
Tab.4.2 Frequenze per età e totali dell’ipotiroidismo nelle popolazioni del 2010 e del 1995 
 
 
4.7 Autoimmunità tiroidea 
    La prevalenza di anticorpi anti-tiroide positivi (TAb) è risultata 
significativamente più elevata nel 2010 rispetto al 1995 (224 su 1148, 19,5% vs 
178 su 1411, 12,6%, p<0,0001) sia nelle femmine (174 su 680, 25,6% vs 134 su 
777, 17,2%, p<0,0001), che nei maschi (50 su 468, 10,7% vs 37 su 634, 5,8%, 
p=0,003) (Grafico 4.6).  
Anche la tiroidite cronica autoimmune, diagnosticata in accordo con quanto 
riportato nella sezione soggetti e metodi, è risultata molto più frequente nel 2010 
(167 su 1148, 14,5%) rispetto al 1995 (50 su 1411, 3,5%, p<0,0001), sia nelle 
femmine (125 su 680, 18,4% vs 38 su 777, 4,9%, p<0,0001) che nei maschi (42 
su 486, 9,0% vs 12 su 634, 1,9% p<0,0001) (Grafico 4.7). Nel 2010 la 
prevalenza della tiroidite cronica autoimmune è risultata progressivamente più 
elevata con l’aumentare dell’età e risultava significativamente più elevata, in 
ogni classe di età, rispetto al 1995, ad eccezione dei soggetti di età superiore ai 
75 anni (Grafico 4.8). 
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Grafico 4.6. Prevalenza di anticorpi anti-tiroide (TAb) 
positivi nei maschi, nelle femmine e nel totale della 
popolazione nel 1995 (colonne bianche) e nel 2010 
(colonne grigie). 
Grafico 4.7. Prevalenza di Tiroidite di Hashimoto nei 
maschi, nelle femmine e nel totale della popolazione nel 
1995 (colonne bianche) e nel 2010 (colonne grigie). 
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Grafico 4.8. Prevalenza di Tiroidite di Hashimoto 
suddivisa per fasce di età nel 1995 (colonne bianche) e 
nel 2010 (colonne grigie).  
* Differenza statisticamente significativa. 
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    Lo iodio è un microelemento essenziale per la sintesi degli ormoni tiroidei, 
che sono gli unici ormoni nei vertebrati a contenere atomi di iodio nella loro 
molecola.  
Gli ormoni tiroidei e di conseguenza lo iodio, svolgono un ruolo fondamentale 
durante l’intero arco della vita umana, influenzando nel feto e nel bambino lo 
sviluppo del SNC e scheletrico e regolando nell’adulto il metabolismo basale, 
lipidico, glucidico ed osseo e l’apparato cardiovascolare. 
La carenza nutrizionale di iodio rappresenta la causa più frequente della 
patologia tiroidea nella popolazione mondiale. Da ciò deriva l’importanza della 
sua correzione in modo da prevenire il gozzo endemico e tutti gli altri 
disordini ad essa correlati.  
Il metodo più semplice ed economico per incrementare l’apporto giornaliero 
di iodio, consiste nell’uso del sale iodato nell’alimentazione quotidiana ed è il 
metodo di iodo-profilassi più utilizzato nei paesi industrializzati.  
Nonostante l’indubbio miglioramento dell’apporto nutrizionale di iodio, in 
parte dovuto alle campagne sulla iodo-profilassi degli ultimi decenni, al 
miglioramento delle comunicazioni ed alla diversificazione alimentare, l’Italia è 
ancora caratterizzata da una carenza iodica di grado lieve. Anche se in alcune 
aree l’apporto iodico è da considerare adeguato o quasi adeguato, persistono 
aree in cui, sia per le caratteristiche oro-geologiche, per l’isolamento delle 
DISCUSSIONE 
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popolazioni e la scarsa informazione, sono tuttora presenti patologie tiroidee. 
Numerose sono infatti tuttora le aree in Italia e nel mondo che mostrano 
ancora carenza iodica, seppur di grado variabile, nonostante i processi di 
informazione globali condotti grazie agli organi ufficiali che se ne stanno 
occupando quali l’Organizzazione Mondiale della Sanità e l’ICCIDD 
(International Council for the Control of Iodine Deficiency Disorders) 
principale organo istituito allo scopo. 
A seguito di una prima indagine sulle patologie tiroidee, condotta nel 1995 a 
Pescopagano, una comunità abbastanza ristretta ed isolata in Basilicata, la 
popolazione era stata edotta sui disturbi derivanti dalla carenza nutrizionale di 
iodio e, anche grazie alla forte collaborazione delle autorità locali, era stata 
sensibilizzata al consumo di sale fortificato con iodio. 
A supporto delle azioni di informazione e sensibilizzazione intraprese, è 
intervenuta nel 2005, la legislazione italiana con la legge n.55 “Disposizioni 
finalizzate alla prevenzione del gozzo endemico e di altre patologie da carenza 
iodica” che prevede una serie di misure finalizzate a promuovere il consumo di 
sale arricchito di  iodio su tutto il territorio nazionale, quali la presenza 
obbligatoria di sale iodato nei punti vendita, la fornitura di sale non iodato solo 
su specifica richiesta del consumatore, l’uso di sale arricchito di iodio nella 
ristorazione collettiva e nella conservazione dei prodotti alimentari. Questo 
provvedimento legislativo ha messo a disposizione uno strumento efficace per 
l’eradicazione del gozzo endemico e degli altri disordini dovuti alla carenza di 
iodio ed ha apportato indubbi benefici per quanto riguarda l’incremento 
dell’apporto iodico, ma trattandosi di una profilassi volontaria e non 
obbligatoria, e pressoché priva di incentivi, ha risolto solo in parte il problema.  
Lo scopo dello studio in oggetto è stato quello di valutare la prevalenza e la 
distribuzione della patologia tiroidea in rapporto alle modificazioni dello stato 
nutrizionale di iodio nella comunità di Pescopagano dopo 15 anni di iodio-
profilassi su base volontaria. 
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Il risultato delle misure intraprese è stato che, nel 2010 a Pescopagano, circa il 
65% della popolazione faceva uso di sale iodato e la ioduria mediana della 
popolazione era aumentata in modo significativo rispetto alla precedente 
indagine del 1995 (98,0 mcg/L vs 55 mcg/L). 
Sono state inoltre valutate la prevalenza e la distribuzione delle patologie 
tiroidee dopo l’inizio della supplementazione iodica in questa popolazione che 
vive in un’area abbastanza isolata in cui, negli ultimi 15 anni non sono 
praticamente intervenuti cambiamenti dei fattori genetici ed ambientali. Circa 
505 su 1148 soggetti (44%) hanno partecipato ad entrambe le indagini. 
I risultati mostrano che la prevalenza di gozzo è risultata significativamente più 
bassa nel 2010 rispetto al 1995 (25,8% vs 46,1%), principalmente a causa della 
riduzione del gozzo diffuso (10,3% vs 34,0%).  Nel 2010 non è stato 
riscontrato alcun caso di gozzo diffuso nei soggetti più giovani (<15 anni), 
mentre nel 1995 era stato diagnosticato in 65 ragazzi su 419 (15,5%). La 
prevalenza di gozzo diffuso in entrambe le indagini aumenta con l’aumentare 
dell’età, ciò che emerge è che, in ogni classe di età, la prevalenza di gozzo nel 
2010 è più bassa rispetto al 1995 con l’eccezione della classe di età >75 anni, 
ciò è dovuto verosimilmente alla numerosità esigua di questa classe di età. 
La prevalenza generale di gozzo nodulare non è risultata significativamente 
diversa nelle due indagini, ma se si prende in considerazione l’età, tale 
prevalenza risulta trascurabile, in entrambe le indagini, nei soggetti di età 
inferiore ai 25 anni, mentre è significativamente più bassa, nel 2010 rispetto al 
1995, nella classe di età 26-35 anni (3,8% vs 11,3%). Non sono state osservate 
differenze significative nella prevalenza di gozzo nodulare tra le due indagini, 
nei soggetti di età superiore a 36 anni, verosimilmente per il fatto che il 
processo di sviluppo del gozzo era già iniziato prima della sensibilizzazione 
della popolazione all’uso di sale iodato. 
Complessivamente questi dati indicano che la profilassi con sale iodato ha 
drasticamente ridotto la prevalenza di gozzo in questa popolazione e lo ha 
totalmente eradicato nei soggetti più giovani. 
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Questi risultati sono in accordo con quelli di precedenti studi (Aghini-
Lombardi et al., 1997), ed evidenziano che l’uso di sale iodato è in grado di 
prevenire lo sviluppo di gozzo nei bambini nati dopo l’attuazione di 
programmi di iodo-profilassi e di controllare comunque l’aumento di volume 
della tiroide negli adolescenti. 
Nei paesi iodocarenti, l’ipertiroidismo su base non autoimmune è un evento 
piuttosto frequente, essendo l’autonomia funzionale tiroidea prima e 
l’ipertiroidismo successivamente, la naturale evoluzione del gozzo nodulare 
(Fenzi et al., 1985; Vitti et al., 1990) e rappresentano un’importante causa di 
fibrillazione atriale e mortalità nei soggetti più anziani (Sawin et al., 1994; Parle 
et al., 2001). 
I risultati del presente studio mostrano che nel 2010 l’autonomia funzionale 
tiroidea non è stata osservata nei soggetti di età inferiore a 35 anni, è risultata 
significativamente più bassa rispetto al 1995 nei soggetti di età inferiore a 45 
anni (0,5% vs 2,5%). La diminuita frequenza dell’autonomia funzionale 
tiroidea nei soggetti più giovani è associata ad una significativa riduzione della 
frequenza di ipertiroidismo dovuto a gozzo nodulare tossico/adenoma tossico 
nei soggetti più anziani. 
Nello studio non è stato osservato un aumento di frequenza dell’ipertiroidismo 
dopo l’inizio della iodo-profilassi, cosa che è stata invece riportata in altri studi 
(Todd et al., 1995; Connolly et al., 1970), probabilmente ciò è dovuto alla più 
bassa concentrazione di iodio utilizzato nella supplementazione nella nostra 
popolazione. Un aumento transitorio della frequenza di gozzo nodulare 
tossico era stato osservato anche in Svizzera negli anni 80 (Burgi et al., 1998), 
quando il contenuto di iodio nel sale era stato incrementato da 7,5 a 15 ppm. 
A tal proposito è importante sottolineare che trattandosi di un ipertiroidismo 
transitorio, è possibile che anche nella comunità di Pescopagano, in cui 
l’indagine epidemiologica è stata condotta dopo 15 anni dall’inizio della iodo-
profilassi, l’ipertiroidismo non sia stato riscontrato al momento dell’indagine. 
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Considerando i dati del presente studio nel loro complesso, possiamo 
affermare che la profilassi con sale iodato si associa ad una ridotta frequenza di 
autonomia funzionale tiroidea nei soggetti più giovani e di gozzo nodulare 
tossico nei soggetti più anziani. Queste osservazioni hanno un impatto 
rilevante sulla salute di questa comunità poiché la tireotossicosi è associata con 
aritmie e mortalità nella popolazione più anziana. 
E’ anche importante sottolineare che nella popolazione in esame la frequenza 
dell’ipertiroidismo autoimmune è rimasta invariata nelle due indagini, 
contrariamente a quanto osservato da Pedersen e collaboratori in uno studio 
sulla popolazione danese, in cui anche a seguito di una cauta iodazione del sale 
è risultato un aumento di incidenza di ipertiroidismo principalmente nei 
soggetti più giovani e verosimilmente di origine autoimmune (Bulow Pederson 
et al., 2006). Gli autori avevano utilizzato un database di tutti i nuovi casi di 
ipertiroidismo in una popolazione di circa 500.000 soggetti residenti in un’area 
caretterizzata da moderata carenza iodica (Alborg) e una da lieve carenza 
iodica (Copenhagen). E’ possibile che il ristretto campione di soggetti della 
presente indagine, non abbia permesso di documentare un aumento di casi di 
ipertiroidismo autoimmune. 
Un’altra potenziale complicazione della supplementazione iodica è il 
peggioramento o l’induzione delle tiroiditi autoimmuni.  
Studi trasversali di popolazioni con differente apporto nutrizionale di iodio in 
Gran Bretagna (Vanderpump et al., 1995), Danimarca e Islanda (Laurberg et 
al., 1998) hanno mostrano che la frequenza di anticorpi anti-tiroide e 
ipotiroidismo è più elevata nelle aree iodo-sufficienti rispetto alle aree iodo-
carenti. Da uno studio da Boukis e coll. È stato evidenziato come in pazienti 
residenti in un’area della Grecia caratterizzata da endemia gozzigena, trattati 
con olio iodato, gli anticorpi anti-tiroide, prima negativi, diventano positivi nel 
42,8% dei soggetti in un arco di tempo compreso tra 3 e 6 mesi dopo il 
trattamento. 
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In un recente studio Pederson et al. hanno riscontrato un aumento della 
frequenza di anticorpi anti-tiroide dopo l’inizio di un programma di iodazione 
controllato, a supporto del fatto che anche un piccolo incremento di 
supplementazione di iodio può essere associato ad un aumento di tiroiditi 
autoimmuni. 
I risultati del nostro studio sono in linea con quanto riportato in letteratura. 
E’ stato riscontrato un incremento della presenza di anticorpi anti-tiroide nel 
2010 rispetto al 1995 (19,5% vs 12,6%), sia nelle femmine (25,6% vs 17,2%) 
che nei maschi (10,7% vs 5,8%). Uno dei limiti del nostro studio è stato 
l’utilizzo di due kit diversi nel 2010 rispetto al 1995 (emoagglutinazione vs 
immunofluorometra). Comunque sia anche se il secondo metodo è molto più 
sensibile del primo, è stato visto che c’è una buona correlazione tra i due 
metodi (Mariotti et al., 1990). 
Nella comunità studiata è inoltre emersa un’aumentata prevalenza di Tiroidite 
di Hashimoto (14,5% vs 3,5% nel 2010 e 1995 rispettivamente), diagnosticata 
con la metodica in linea con quanto riportato nella sezione soggetti e metodi. 
La prevalenza di tiroidite è risultata significativamente più elevata sia nelle 
femmine (18,4% vs 4,9%) che nei maschi (9,0% vs 1,9%) e aumenta 
progressivamente con l’avanzare dell’età. 
Questi dati sono in linea con quanto riportato in uno studio greco (Doufas et 
al., 1999; Zois et al., 2003) in cui è stato osservato un aumento di frequenza di 
tiroiditi dopo supplementazione iodica, principalmente nei soggetti più 
giovani. 
Un aumento della prevalenza di ipotiroidismo è stato riportato dopo una cauta 
introduzione di sale iodato in Danimarca (Pederson et al., 2007), ciò è stato 
osservato utilizzando un database per identificare tutti i nuovi casi di 
ipotiroidismo conclamato in due differenti aree geografiche  con moderata o 
lieve carenza iodica. La prevalenza di ipotiroidismo era aumentata soltanto 
nella zona con carenza iodica moderata. 
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A Pescopagano, l’aumento della prevalenza di tiroidite di Hashimoto era 
associato con l’aumento generale della prevalenza di ipotiroidismo valutato nel 
5,0% e nel 2,8% della popolazione rispettivamente nel 2010 e nel 1995. E’ 
importante comunque sottolineare che nel 2010 sono stati diagnosticati 
soltanto 25 nuovi casi di ipotiroidismo (2 conclamati e 23 subclinici). Altri 32 
casi hanno avuto una diagnosi clinica di tiroidite di Hashimoto ed erano sotto 
trattamento con L-T4. Di questi 32 soggetti in terapia, 6 mostravano ancora 
un moderato ipotiroidismo. I restanti 26 pazienti mostravano eutiroidismo in 
terapia, purtroppo non è stato possibile conoscere la loro funzionalità tiroidea 
prima dell’inizio del trattamento. Abbiamo assunto che questi soggetti in 
terapia con L-T4 fossero tutti ipotiroidei, anche se questo rappresenta un 
limite del nostro studio. 
Tuttavia la prevalenza di ipotiroidismo subclinico è risultata chiaramente più 
elevata nel 2010 nei soggetti di età inferiore a 15 anni (8,4%) rispetto a quanto 
osservato nel 1995 (0%). Dei 7 ragazzi ipotiroidei nel 2010, nessuno dei quali 
faceva terapia, 3 avevano tiroidite di Hashimoto e 4 un moderato aumento del 
TSH, con anticorpi negativi e tiroide normale alla ecografia. E’ probabile che 
anche questi 4 soggetti fossero affetti da autoimmunità tiroidea, peraltro non 
ancora manifesta. Come già stato descritto in letteratura, che alcuni soggetti 
giovani con anticorpi negativi possono sviluppare la positività sierica con 
l’avanzare dell’età (Hopwood et al., 1978; Radetti et al., 2012). 
I dati della presente indagine mostrano come sia aumentata la prevalenza 
generale di ipotiroidismo, soprattutto nei soggetti giovani, e questi aspetti 
devono essere presi in considerazione quando si pianifica un monitoraggio 
sugli effetti della iodoprofilassi. 
Concludendo, nella comunità di Pescopagano, circa due terzi della 
popolazione consuma abitualmente sale iodato, principalmente grazie alla 
acquisizione della consapevolezza dell’importanza del sale iodato, in seguito 
alla prima indagine condotta nel 1995. 
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La iodo-profilassi, anche se su base volontaria, ha portato ad un significativo 
incremento dell’apporto nutrizionale di iodio nella popolazione, permettendo 
di raggiungere quasi la iodo-sufficienza. 
In questa comunità è stato riscontrato un cambiamento nello spettro della 
patologie tiroidee. A questo proposito, il ruolo dell’apporto iodico è già stato 
osservato in studi trasversali e in alcuni studi di popolazione longitudinali 
computerizzati. 
Nel presente studio, il ruolo dell’apporto nutrizionale di iodio è stato valutato 
in una piccola comunità relativamente isolata in cui, negli ultimi 15 anni non 
sono praticamente intervenuti cambiamenti dei fattori genetici ed ambientali. 
L’apporto iodico agisce fortemente sul pattern delle patologie tiroidee, ma i 
benefici della correzione della carenza iodica (diminuzione della prevalenza di 
gozzo e autonomia tiroidea, principalmente nei soggetti più giovani e la 
riduzione della prevalenza dell’ipertiroidismo non autoimmune) superano di 
gran lunga i rischi associati allo sviluppo di autoimmunità tiroidea e di 
moderato ipotiroidismo nei soggetti più giovani. 
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